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مقدمه
شــگفت آور اســت اما تاریخچه گالانتامین به بیش از هزار ســال پیش، به ماجرای اودیسه هومر2 در 
افســانه های یونان باز می گردد. در این کتاب، جادوگری به نام سیرســه3، یاران اودیسه را با استفاده از 
تاتوره4 که شامل آلکالویید آتروپین5 است گرفتار می کند. در مقابل، اودیسه برای خنثی کردن اثر این 

معجون، از گیاه گل برفی معمولی که منبعی از گالانتامین است استفاده می کند.
در ســال 1947، مجله ای در اتحاد جماهیر شوروی از حضور آلکالوییدهای ناشناخته ای در گل برفی 
معمولی خبر داد. نویســندگان این مقاله مهم که نامشــان هنوز هم مشــخص نیست ترکیب اصلی را 
گالانتامین نامیدند. چند ســال بعد این گروه، گالانتامین را از یک گونه دیگر گل برفی به نام گالانتوس 
ورنووی6 جدا کردند. پژوهشگران ژاپنی نیز همان آلکالویید را از گل لیلی عنکبوتی سرخ به دست آوردند 
و نام لیکورمین7 را برای آن برگزیدند. سرانجام ساختار شیمیایی کاملًا پیچیده گالانتامین با سه مرکز 

کایرال مشخص شد.
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مرحله پیشرفته ای از بیماری خطرناک آلزایمر محاصره شده اید.
بیماری آلزایمر شــکلی از زوال عقل در دوران سالمندی است 
که آلویز آلزایمر14، عصب شناس آلمانی بیش از صدسال پیش به 
درک و توضیــح آن همت ورزید. این بیماری به پاس تلاش های 

وی آلزایمر نام گرفت.
چنان که اشــاره شــد، بیماری آلزایمر اختلالی پیش رونده در 
عملکرد مغز اســت که در جریان تخریب عصب ها، توانایی های 
ذهنی شــخص به تدریج تحلیل می رود و رفته رفته به اوج خود 
می رســد. پیامدهای منفی این ناتوانی، حافظــه، تفکر، تکلم و 
رفتار بیمــار را در برمی گیرد و هر روزی که از بیماری می گذرد 
اختلال های شناختی به قدری شدت می یابد که فرد را در انجام 
فعالیت های روزمره خود با مشــکل روبه رو می کند و سرانجام به 

مرگ وی می انجامد.
بنابر پژوهش های جدید، آلفا-توکوفرول، ویتامین E محلول در 
چربی و پاداکسنده ها، ممکن است از شدت اختلال عملکرد در 
کارهای معمول مانند خرید، تهیه غذا، برنامه ریزی و مســافرت 
بکاهد. ازاین رو، بار مسئولیت مراقبت از بیمار نیز کاهش می یابد. 
آزمایش ها نشــان می دهند ویتامین E، رشد کاهش عملکرد را 
19درصد در ســال به تأخیر می اندازد. دسترس پذیری ویتامین 
E در داروخانه های محلی و البته قیمت ارزان آن، به این یافته ها 

ارزشی صدچندان می بخشد.

 این کشــف حیاتی تا ســال 1960 علاقه و اعتبار بسیاری در 
ســطح جهان کســب کرد، به ویژه زمانی که یافته ها مبتنی بر 
سودمندی درمان بر اساس مهارکنندگی استیل کولین استراز8 
ـ  بود. گالانتامین با پایه آمونیوم نوع سوم، به راحتی از سد خونی 
مغزی عبــور می کند. امتیاز تجاری ســازی ایــن آلکالویید در 
دهه های 1960 تا 1980 با نام نیوالین9 به کشورهای بلغارستان، 

ایتالیا، فرانسه و آلمان محدود می شد.
با اینکه در سال 1977 اثرهای مثبت گالانتامین روی عملکرد 
حافظه و توانایی شــناختی در انسان گزارش شد، توسعه اصولی 
آن به عنوان داروی آلزایمر تا دهه های نخســت 1990 به مرحله 

عمل نرسید.
از آنجا که منابع طبیعی گالانتامین کمیاب اند و نیز جداسازی 
آن پرهزینه اســت، چند روش ســنتز کلی برای تولید این دارو 
در نظر گرفته شــده اســت. بارتون10 و همکارانش نخســتین 
گروهی بودند که دریافتند آلکالویید بســیار سمی گالانتامین را 
می توان از یک پیش ماده معمولی مانند نوربلادین11 یا از واکنش 

درون مولکولی اکسایش ـ کاهش جفت شدن فنول سنتز کرد.
گالانتامین ســنتزی نخســتین بــار در ســال 2000، برای 
درمان آلزایمر در ســوئد به ثبت رسید. سپس در اتحادیه اروپا، 
ایالات متحده، کانادا، ژاپن و بســیاری از کشورهای سراسر دنیا 
با نام رمینیل12 روانه بازار شــد. در آوریل ســال 2005، شرکت 
تولیدکننده  این دارو نام تجــاری رمینیل را به رازادین13 تغییر 
داد. علت این جایگزینی، شباهت نام آن به داروهای دیابت بود و 

سبب خطاهای بسیار هنگام تجویز دارو مي شد.

آلزایمر،کابوسیدربیداری
تصــور کنید یک روز صبح، زمانی کــه از خواب برمی خیزید، 
هیچ چیز را به خاطر نیاورید. جهان همیشگی پیرامون تان کاملًا 
ناشــناخته و قدرت تفکر شــما به حدی ضعیف شده باشد که 
نتوانید خود را از این سردرگمی برهانید. در این حالت، شما در 

درحالی که علت بیماری آلزایمر هنوز هم مبهم است پژوهش ها 
حاکی از این است که مقدار استیل کولین موجود در مغز افراد مبتلا، 
کاهش می یابد و از دست دادن سلول های عصبی کولینرژیک و 
کاهش تصاعدی عملکرد گیرنده های نیکوتینی استیل کولین با 
شدت نشانه های بیماری رابطه مستقیم دارد. استیل کولین یکی از 
مواد شیمیایی است که سلول های عصبی برای برقراری ارتباط با 
یکدیگر استفاده می کنند. این انتقال دهنده عصبی نقشی اساسی 

در عملکرد حافظه و فرایندهای یادگیری دارد.
 در بررســی های بعدی، از دست دادن گیرنده های آلفا ـ هفت 
نیکوتینی استیل کولین در هیپوتالاموس و تا حدودی قشر مغزی 
بیماران آلزایمری حتمی  شــد. البته به نظر می رسد در مراحل 
پیشرفته تر بیماری چنین ارتباطی بین تحلیل رفتن گیرنده های 

نیکوتینی استیل کولین و کاهش شناختی وجود ندارد.
بنا بریافته ها، فعال سازی گیرنده های نیکوتینی استیل کولین 
ســبب حفاظت از عصب ها و درنتیجه بهبود حافظه می شــود. 
بنابراین افزایش فعالیت  گیرنده های نیکوتینی استیل کولین در 
مغز باید پیشــرفت بیماری را کاهش دهد. گالانتامین با تقویت 

فعالیت این گیرنده ها از پیشروی بیماری جلوگیری می کند.

شکل 1

شكل2 دكتر آلویز آلزایمر )چپ( و نخستین بیمار مبتلا به آلزایمر وي

منابع گیاهی گالانتامین 

گل لیلی عنکبوتی قرمزگل نرگس

گل برفی معمولی
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گالانتامیندرجایگاهدارو
گالانتامین، آلکالوییدی با اثرهای دارویی سودمند و کمیاب است 
و به پشتوانه مجموعه ای تصادفی از خواص، یک پیشگیری کننده 
عالی به  شــمار می رود. این ماده به طور طبیعی از گیاهان تیره 
نرگســیان مانند گونه های مختلف گل برفی، گل نرگس و لیلی 
عنکبوتی سرخ اســتخراج می شود و به عنوان دارو در شکل های 

قرص، کپسول و محلول به فروش می رسد.
نخستین کاربرد دارویی این ماده در درمان فلج اطفال بود که از 
نبودن سلول های عصبی حرکتی نتیجه می شد. دیگر کاربردهای 
مثبت گالانتامین در بیهوشی با هدف بازیابی عملکرد عصبی ـ 
عضلانی، اختلال در سامانه مغزی ـ عروقی، بیماری پارکینسون 
همراه با زوال عقل، زوال عقل جســم لــوی15، تقویت داروهای 
ضدافسردگی، اختلال اوتیسم )درخودماندگی(، اختلال شناختی 
در اســکیزوفرنی16 )نوعــی اختلال حرکتی که اغلب شــامل 
حرکت های تکراری غیرارادی است(، مسمومیت با ترکیب های 
آلــی فســفردار17، خونریزی های درون مغزی کــه به علت های 
مختلف روی می دهد و مهم تــر از همه کمک به درمان آلزایمر 

در قرن حاضر است.
مموگیــن18 افزون بر پانزده برابر دسترســی بیشــتر در مغز، 
پیش داروی غیرفعال گالانتامین است که در جریان فرایندهای 
آنزیمی به گالانتامین شکسته می شود. گفتنی است، نخستین 
دارویی که به منظور درمان نشانه های بیماری آلزایمر تأیید شد، 
یک آمینوآکریدین ساده به نام تاکرین19 بود که جدی ترین پیامد 
ناخواسته مصرف آن، مشکلات کبدی معرفی شد. پس از تاکرین، 
دونپزیل20 با سنتزی بســیار آسان در فهرست داروهای درمانی 

زمانی کاهش می دهند اما چــون بیماری، به طور قطعی درمان 
نمی شــود و به دلیل عوارض جانبی که در پی اســتفاده از این 
داروها پدید می آید بسیاری از بیماران از پذیرش درمان با آن ها 

سرباز می زنند.
ترکیب های برگرفته از عصاره گیاهان رزماری و مریم گلی نیز 
اثرهای مشابه اما ملایم، نســبت به گالانتامین نشان می دهند. 
هم اکنون پژوهش ها تا اثبات کارایی این گیاهان بر حافظه  انسان 

همچنان ادامه دارد.
نمونه دیگر گیاهانی که عملکرد شناختی را بهبود می بخشد، 
گیاه ارزشــمندی اســت که در ایران به نام کهن دار23 شناخته 
می شــود. این گیاه در مراحل اولیه و شکل خفیف بیماری زوال 

عقل می تواند سودمند باشد.
بی شــک مولکول های الهام گرفته از طبیعــت در آینده ای نه 
چندان دور، بشــر را از دشوارترین چالش های سلامتی سربلند 

بیرون خواهند آورد.

سازوکارداروهایدرمانآلزایمر
دارودرمانی در بیماری آلزایمر بر فرضیه کولینرژیک استوار است. 
در میان راهکارهای ممکن برای افزایش فعالیت کولینرژیک مغز، 
مهارکننده های استیل کولین استراز بیشترین مطالعه را به خود 
اختصاص داده اند. به دیگر سخن، مهارکننده های کولین استراز 
مقدار استیل کولین موجود در شکاف سیناپسی را با مهار کردن 
آنزیم مسئول آبکافت استیل کولین، افزایش می دهند. در نتیجه 

انتقال سلول های عصبی به راحتی ادامه می یابد.
درمان های دارویی کنونی شامل تجویز دونپزیل، ریواستیگمین، 
گالانتامین و ممانتین24 می شوند. سه داروی نخست، به شیوه ای 
یکسان در بدن فعالیت می کنند اما ممانتین رفتاری متفاوت از 

دیگر داروهای یادشده دارد.
دونپزیل، ریواســتیگمین و گالانتامین، هر ســه مانع عملکرد 
آنزیم استیل کولین استراز می شوند. البته ریواستیگمین گذشته 
از استیل کولین اســتراز، آنزیم بوتیریل کولین استراز را نیز مهار 
می کنــد. این دو آنزیــم موجب تجزیه  اســتیل کولین در مغز 

می شوند.
 گالانتامیــن اثــر درمانی خــود را با دو ســازوکار به نمایش 
می گــذارد. یکی اینکــه به عنوان یــک مهارکننــده انتخابی، 
برگشت پذیر و رقابتی کولین استراز عمل می کند و اثر مهارکننده 
آن در برابر استیل کولین اســتراز حدود پنجاه برابر قوی تر از یک 
مهار کننده بوتیریل کولین اســتراز اســت. البته به مقدار ناچیز، 
بوتیریل کولین استراز را هم کنترل می کند. سازوکار دیگر، به طور 
مستقیم با گیرنده های نیکوتینی استیل کولین در ارتباط است و 
فعالیت آن ها را تقویت می کند. در نتیجه، استیل کولین بیشتری 
آزاد می شــود که سلول های مغزی را در برابر تخریب، محافظت 
می کند. افزایش استیل کولین بهتر شدن ارتباط میان سلول های 
عصبی درگیر در حافظه و یادگیری را تحقق می بخشد و به طور 
موقت، پیشــروی نشانه ها را در برخی از بیماران آلزایمری، کنُد 

می کند یا در حدی ثابت نگه می دارد.
برای مبتلایــان به آلزایمر خفیف تا متوســط، اثرهای مثبت 

گالانتامیناثردرمانیخودرابادوسازوکاربهنمایش
میگذارد.یکیاینکهبهعنوانیکمهارکننده

انتخابی،برگشتپذیرورقابتیکولیناسترازعمل
میکند.سازوکاردیگر،بهطورمستقیمباگیرندههای
نیکوتینیاستیلکولیندرارتباطاستوفعالیت

آنهاراتقویتمیکند

آلزایمر به ثبت رسید.
ریواستیگمین21 ـ که از آلکالویید فیزوستیگمین22 جدا می شود 
ـ و گالانتامین با سازوکاری مشابه، رشد بیماری را در یک دوره 

شكل 3 ساختار گالانتامین
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گالانتامیــن در آزمایش های 3، 5 و 6 ماهــه با مقادیر بیش از 
8 میلی گــرم در روز از نظر آماری چشــمگیر بود. همچنین در 
مقایسه بین بیمارانی که از دارونما و کسانی که از ریواستیگمین 
به میزان 6 تا 12 میلی گرم استفاده کرده بودند، عملکرد شناختی 
و توان انجام دادن کارهای معمــول روزانه در مصرف کنندگان 
ریواستیگمین بهبود یافت. منظور از دارونما، شبه دارویی است 
که هیــچ  ارزش و تأثیر دارویی ندارد. اینکــه چگونه با مصرف 
دارونما، شخص پیامدهای جانبی مورد انتظار برای داروی مورد 
بررســی را تجربه می کند، هنوز هم بحث برانگیز است. در واقع، 
دارونما شیوه ای درمانی است که به عنوان کنترل گروه شاهد در 
نظر گرفته می شــود تا تأثیر هر دو روش، یکی شبه دارویی که 
هیچ خاصیت درمانی ندارد و دیگری درمان واقعی بیماران گروه 
آزمایش، مشخص شود. بنا به یافته های علمی، مصرف دارونما در 

تشــخیص اینکه دارویی برای شخصی مناسب است یا خیر، به 
نظر متخصص بستگی دارد.

هم اکنون داروهای جدیدتری در حال بررســی هستند که با 
سازوکارهای مختلفی کار می کنند حال آنکه وجه مشترک همة  

آن ها محافظت از سلول های عصبی، گزارش شده است.

پیامدهایناخواسته
در بررسی های پیوسته و مقایسه بین داروهای درمانی آلزایمر، 
شــایع ترین عوارض جانبی شــامل تهوع )19درصد(، استفراغ 
)13درصد(، اســهال )11درصد(، سرگیجه )10درصد( و کاهش 
وزن )9درصد( بود. به غیر از اســهال کــه در گالانتامین کمتر 
گزارش شد، مصرف دونپزیل، کمترین و ریواستیگمین بالاترین 
میزان پیامدهای ناخواسته را سبب می شدند. بی خوابی، آشفتگی 
و بی نظمــی در ضربان قلب از دیگر اثرهــای منفی این داروها 
هستند. انتظار می رود، عوارض جانبی در روش های غیرخوراکی 

مصرف دارو مانند تزریق عضلانی کاهش یابد.

زیستدگرگونی
90 درصــد گالانتامین مصرفی، جذب و حجم بالایی از آن در 
بدن پخش می شود. آنزیم های موجود در کبد، مسئول تغییرات 

شیمیایی گالانتامین هستند.
متغیرهایی کــه دفع این دارو را محدود می کنند، عبارت اند از 
ســن، روابط جنســی و وزن بیمار. گالانتامین از راه ادرار بدون 
تغییر دفع می شود و نیمه عمر پلاسما ـ یعنی مدت زمانی که دارو 
از پلاسما حذف می شود ـ پس از مصرف دهانی دارو، برای آن 5 

تا 6 ساعت طول می کشد.
در سال 2006، پژوهشگران دانشکده پزشکی مریلند26 مطالب 
مهمی منتشــر کردند. آن ها نشــان دادند داروهای در دسترس 
برای درمان بیماری آلزایمر خفیف تا متوســط می توانند از افراد 
در مقابل اثرهای ســمی عوامل اعصاب و حشره کش های خاص 
مراقبت کنند. این یافته، درمان ایمن و مؤثری را برای کســانی 
کــه در برابر ترکیب های آلی فســفردار قــرار می گیرند، فراهم 
می کند. ترکیب های آلی فســفردار در سراسر جهان به دو شکل 
عوامل شیمیایی جنگی و حشره کش، در خانه و کشتزارها تولید 

می شوند.
آسیب سلول های عصبی در قشر گلابی شکل )قشر پریفرم( که 
نقش کلیدی در تشخیص بوها و ادراک بازی می کند، بخش های 
بادامه )آمیگدال( و اَســبَک )هیپوتالاموس( مغز ـ قسمت های 
کناره ای مغز که وظیفة یادگیــری و حافظه را به عهده  دارند ـ  

شناسه  بارز قربانیان حملات سارین27 گزارش شده است.
پیریدوســتیگمین28 در ســال 2003، به عنوان مناسب ترین 
پیشــگیری کننده عوارض ماده ای ســمی، به نام سومان، تأیید 
شــد. البته پیش از آن در سال 1991، نظامیان درگیر در جنگ 
خلیج فارس برای جلوگیری از اثرهــای زیان بار عوامل اعصاب، 
به ویژه سومان از آن بهره می بردند. این دارو از سد خونی ـ مغزی 
عبور نمی کند. بیشــتر جانوران درمان شده با پیریدوستیگمین 
هنگامی که در مقابل مقادیر ســمی عوامل اعصاب قرار گرفتند 

بیماران می تواند اثرهای مثبتی در پی داشته باشد.
 مصرف دونپزیل در افرادی با آلزایمر خفیف تا متوسط که به 
مدت 12، 24 یا 52 هفته زیر نظر درمان بودند، رشد کمتری در 

عملکرد شناختی ایجاد کرد.

ممانتین
D ـ متیل ـ N ممانتیــن یک آنتاگونیســت25 گیرنده هــای

ـ اسپارتات اســت که با ســازوکاری متفاوت از داروهای قبلی، 
یکی دیگر از انتقال دهنده های عصبی به نام گلوتامات را متوقف 
می کند. هنگامی که ســلول های مغزی به علت بیماری آلزایمر 
آسیب می بینند، گلوتامات، آسیب دیدگی را شدت می بخشد. به 
نظر می رســد ممانتین به تولید گلوتامات اضافی پایان می دهد 
و از پیشــرفت بیماری جلوگیری می کند. تجویــز این دارو در 
گذشــته، برای درمان آلزایمر نسبتاً شدید تا شدید مجاز بود اما 
بنابر تصمیم نهایی کمیته تولید دارو برای استفاده انسانی که در 
اوکتبر 2005 صادر شد، ممانتین برای درمان آلزایمر در مراحل 

متوسط تا شدید تجویز می شود.
ممکن اســت هریک از این داروها برای برخی افراد ســودمند 
باشــند درحالی که هیچ اثری روی برخی دیگر نداشــته باشند. 

آزاد شدن استیل كولین در فضاي سیناپسي

شكل 4 سازوكار عمل گالانتامین

فضاي سیناپسي
فراهم شدن زمان بیشتر 
براي عبور از كانال

محل چسبیدن به 
آگونیست نیكوتیني

كاتیون ها)سدیم، پتاسیم و ...( 

گیرندة نیكوتیني
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و ســپس ترکیبی از داروهای آتروپین، اُکسیم ها و بنزودیازپین 
دریافت کردند، زنده ماندند.

در مطالعــه اثر گالانتامین روی جانوران آزمایشــگاهی، نتایج 
شــگفت آوری به دســت آمد. پس از درمان با گالانتامین، این 
جانوران، حالت ها و رفتارهای عادی پیش از مســموم شــدن با 
ترکیب های آلی فسفردار را از خود نشان دادند. اهمیت گالانتامین 
به خواص ضدصرع و توانایی آن در حفظ ســاختار ســلول های 
عصبی مربوط می شــود. این دو ویژگی در درمان مسمومیت با 

ترکیب های آلی فسفردار امیدوارکننده بوده است.
همه جانورانــی که پنج دقیقه پس از حضــور در برابر مقدار 
مرگبار ســومان و پاراکسون، داروی ترکیبی شامل گالانتامین و 

آتروپین را دریافت کردند، بدون هیچ عارضه ای زنده ماندند.

تازهترینکاربردها
éکاهشالتهابومقاومتبهانسولین

گالانتامین، نشــانه های اصلی التهاب را که نشــانه ســندرم 
متابولیک اســت، بیش از 25درصــد کاهش می دهد و منجر به 

کاهش مقاومت در برابر انسولین می شود.
مجموعه ای از عوامل شامل افزایش فشارخون، سطح بالای قند 
خون، چربی بیش ازحد دور کمر و میزان کلسترول  غیرطبیعی، 
ســندرم متابولیک را شکل می دهند که در افزایش بیماری های 
قلبی ـ عروقی و دیابت نوع 2 به شــدت نقش دارند. درمان کلی 
سندرم متابولیک هنوز ناشناخته است و پزشکان با رفع نشانه ها 

به درمان آن می پردازند.
در بنیاد فاینشتاین29، پروفسور والنتین پاولوف30 و همکارانش 
پی بردند که گالانتامین میــزان التهاب را در موش هایی که به 
مرض چاقی دچار هستند، کاهش می دهد و از آنجا که التهاب، 
در سندرم متابولیک نقشی انکارناپذیر دارد، آنان تصمیم گرفتند 

اثر گالانتامین را در مبتلایان این بیماری بررسی کنند.
در پایان یک دوره  درمان 12 هفته ای، سطح مولکول های التهابی 
کســانی که با گالانتامین درمان شده بودند، به طور چشمگیری 
کاهش یافت و مقادیر بالاتری از مولکول های ضدالتهابی نسبت 
به بیماران گروه دارونما مشاهده شد. افزون بر این، گروه درمانی 
گالانتامین، کاهش درخور توجهی در سطح انسولین و مقاومت 

به انسولین را تجربه کردند.

التهاب موجب مقاومت به انســولین می شــود و گالانتامین، 
ســامانه عصبی را در پیشبرد کاهش التهاب فعال می کند. دکتر 
پاولوف خاطرنشان کرد، مقدار گالانتامین مصرفی در افراد مورد 
مطالعه، 8 و 16 میلی گرم در روز بود که پایین تر از بیشینه مقدار 
تصویب شده برای بیماران آلزایمری ـ یعنی 24 میلی گرم در روز 
ـ است. گفتنی است در هیچ یک از بیماران، عوارض جانبی جدی 

مشاهده نشد.
بالاتریــن اهمیت این پژوهش دو جنبه را در بر می گیرد، یکی 
اینکه این نتایج با مصرف مقادیر نسبتاً کمی از دارو به دست آمده 
و دیگر آنکه، کاهش التهاب و مقاومت به انســولین ممکن است 

خطر بیماری قلبی ـ عروقی را کم کند.

é داروهایضدآلزایمربهترکسیگارکمکمیکنند
دانشگاه پنسیلوانیا با تمرکز روی داروهای بهبوددهنده  اختلال 
شــناختی به راه حلی همیشــگی برای ترک سیگار و نیز اعتیاد 
برخی مخدرها اندیشــیده اســت و در آزمایش های جانوری و 
انســانی به بررســی اثر گالانتامین و دونپزیل جذب شده روی 

نیکوتین، اقدام کرده است.
بنا به این آزمایش ها، به کمک یک مهار کننده کولین اســتراز، 
مصــرف نیکوتیــن در موش های مورد مطالعه کم می شــود. با 
آگاهی از این موضوع، شــرکت کنندگان آزمایش های بالینی که 
مهارکننده  کولین استراز دریافت کرده بودند با کاهش 12درصدی 
مصرف ســیگار در روز روبه رو شــدند و روزهایشان با احساس 
رضایت بیشتری نسبت به زمان استفاده از سیگار سپری می شد. 
مهم تر اینکه، کسانی که در طول نخستین هفته حیاتی، از سیگار 
کشیدن دست می کشند، احتمال ترک همیشگی سیگار در آن ها 

32 مرتبه بیشتر قوت می گیرد.
نیکوتین در مغز با لذت دروغینی که در اثر مصرف سیگار پدید 
می آورد، به همان گیرنده هایی می چســبد که با اســتیل کولین 
پیوند می دهند. در واقع، مهارکننده های استیل کولین اســتراز با 
افزایش سطح اســتیل کولین مغز موجب جایگزینی نیکوتین با 

استیل کولین در گیرنده های نیکوتینی می شوند.
بر اساس این الگو، آزمایش ها روی مواد اعتیادآور دیگر همچون 
کوکایین موفقیت آمیز گزارش شد. در این میان البته هشدارهایی 

وجود دارد که باید رعایت شوند.

éاثرداروهایضدآلزایمربرمبتلایانبهسینهپهلو
در میان مصرف کنندگان داروهای ضد زوال عقل، بیشــترین 
تهدید بیماری سینه پهلو )ذات الریه( در کمین کسانی است که 
از داروی ممانتین اســتفاده می کنند. همچنین استفاده از نوار 
چسب آغشته به ریواستیگمین هم با افزایش خطر همراه است. 
ا ین چســب ها یکی از اشــکال دارویی هستند که در مدت زمان 
مشخص روی پوست چسبانیده می شوند و از این مسیر اثر خود 

را اعمال می کنند.
در این مطالعه ارائه شــده از دانشگاه فنلاند شرقی، افرادی که 
برای درمان آلزایمر خود، دونپزیل یا گالانتامین مصرف می کنند 

با کمترین خطر ابتلا به سینه پهلو روبه رو می شوند.

بیماریآلزایمراختلالیپیشروندهدر
عملکردمغزاستکهدرجریانتخریب
عصبها،تواناییهایذهنیشخص
بهتدریجتحلیلمیرودورفتهرفتهبه

اوجخودمیرسد
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گروه درمان با ممانتین و پچ های ریواستیگمین به ترتیب 1/6 
و 1/15 مرتبه بیشتر به سینه پهلو گرفتار می شوند. با وجود این، 
در بیمارانی که از کپســول ریواســتیگمین برای درمان کمک 
می گرفتند، هیچ گونه آســیب جدی مشــاهده نشد. سینه پهلو 
بیماری خطرناکی اســت و اگر نشانه های آن تداوم و شدت پیدا 

کند، فرد را تا بستری شدن و حتی کام مرگ می کشاند.
این بررسی برای نخستین بار به مقایسه خطر ابتلا به سینه پهلو 
همراه با داروهای مختلف ضد زوال عقل و اثر شــکل دارو روی 
شدت آن پرداخت. این احتمال قوی است که نتایج، ارتباطی به 
تفاوت بین شکل مولکولی، مانند هنگامی که سینه پهلو فقط در 

شکل پچ ریواستیگمین ظاهر شد، نداشته باشد.
سینه پهلو یکی از شایع ترین 
علت های بستری شدن و مرگ 
در جمعیت مورد مطالعه بوده 

است.

éافرادیکهازداروهای
آلزایمــر تجویزشــده
استفادهمیکنند،بیشاز
دیگرانبهکندتپشیدچار

میشوند
پژوهشگران بنیاد انُتاریو31 و بیمارستان سنت مایکل32 تورنتو 
نتایج ابتلا به کندتپشی 1/4 میلیون نفر از افراد 67 ساله و بالاتر 
از آن را تحلیل کردند که داروهای مهارکننده  کولین استراز شامل 

دونپزیل، ریواستیگمین و گالانتامین مصرف کرده بودند.
ضربان غیرعادی قلب که به کمتر از 60 ضربه در دقیقه برسد 
با عنوان کندتپشــی تعریف می شود که با خستگی، تپش قلب، 

تنگی نفس و حتی مرگ می تواند خطرآفرین باشد.
در پایان مشخص شد کندتپشــی در بیمارانی که از داروهای 
نام برده اســتفاده می کنند دو برابر بیشــتر از افراد دیگر است. 
بنابراین کارشناسان عرصه  سلامت، باید مصرف این داروها را در 

مبتلایان به کندتپشی ارزیابی کنند.

آیندهآلزایمر
رازادین به پایان عمر تجاری خود در ایالات متحده نزدیک شده 
اســت. درآمد روبه کاهش شرکت جانسون و جانسون33 در سال 
2008، رقابت عمومی در حال گسترش در اتحادیه  اروپا و به ویژه 
ورود شــرکت داروسازی ـ ژاپنی تاکدا34 به این بازار، گواهانی بر 

صحت این گفته هستند.
35/6 میلیون نفر در سراسر دنیا در سال 2010 در چنگ بیماری 
زوال عقل اسیر بوده اند. گزارش جهانی آلزایمر برآورد می کند این 
تعداد تا ســال 2030 به 65/7 میلیون و تا سال 2050 به 115/4 
میلیون نفر خواهد رســید. همچنین، افزایش شــیوع بیماری و 
جمعیت سالمند در سال های پیش  رو، به بار بیماری خواهد افزود.

پینوشتها
1. galantamine 2. Homer’s Odyssey 3. Circe 4. Datura 5. Atropine
6. Galanthus woronowii 7. Lycoremine 8. Acetylcholinesterase

9. Nivalin 10. Barton 11. Norbelladine 12. Reminyl 13. Razadyne
14. Alzheimer, A. 15. Lewy body dementia 16. tardive dyskinesia
17. organophosphorus 18. Memogain 19. Tacrine 20. Donepezil
21. Rivastigmine 22. Physostigmine 23. Ginkgo biloba 24. Memantine
25. Antagonist 26. Maryland
27. Sarin 28. Pyridostigmine 29. Feinstein 30. Pavlov V.A. 31. Ontario
32. St. Michael 33. Johnson & Johnson 34. Takeda
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